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Publication Title: 

Chamber for the treatment of cells in an electrical field 



Abstract: 

A chamber for the treatment of cells in an electrical field, in which a space is 
provided to hold the suspension containing the cells and into which extend at 
least two electrodes. The ceils are exposed to an electrical field developed 
between the electrodes. The chamber is also provided with an accessory vessel 
removably connected thereto for further treatment of the cells. 
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Prufungsantrag gem. § 44 PatG tst gestellt 

Kammerzur Behandlung von Zellen im elektrischen Feld 

Die Erfindung bezieht sich auf eine Kammer fur die Be- 
handlung von Zellen im elektrischen Feld, bei der ein aus 
elektrlsch nichtleitenden Wanden gebildeter Raum zur Auf- 
nahme der die Zelien enthaltanden Suspension vorgesehen 
ist. In den Raum ragen wenigstens zwei Elektroden derart 
hinein, da& ein zwischen den Elektroden liegender Bereich 
gebildet wird« In welchem die Zellen einem zwischen den 
Elektroden ausgeblldeten elektrischen Feld ausgesetztsind. 
Erf indungsgemal^ tst der zur Aufnahme der die Zellen enthal- 
tenden Suspension vorgesehene Raum von einem Innen- 
korper und efner den Innenkorper um dessen Langsachse 
mit gleichbleibendem Abstand umschlie&enden Aufienhfllle 
seitlich begrenzt. In dan so geblldeten Raum ragen Elektro- 
den hinein, die den Innenkorper in Form einer mehrgangigen 
V* Schraube mit gleichbleibender Stelgung derart umgeben, 
^ 6bZ der durch die Elektroden begrenzte Bereich als ein in 
^ Form einer mehrgangigen Schraube den Innenkorper um- 
lO gebende Tailbereich des Raumes ausgebildet ist. In einer 
besonderen Ausfuhrungsform ist die Kammer in der Art ei- 
^ nes Reagenzgtases mit Innenkorper ausgebildet, an dessen 
^ unterem Ende ein Zusatzgefa& zur Aufnahme der elektrlsch 
^ behandelten Zellen vorgesehen ist. 
CO 
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Kcunmer fur die Behandlung von Zellen im elektrischen 

Feld, bei der ein aus eloktrisch nlcht leitenden 

Wanden gebildeter Raum zur Aufnahmc der die 

Zellexx enthaltenden Suspension vorgesehen ist, 

in den wenigstens zwei Elektroden derart hinein- 

ragen, daB ein zwischen den Elektroden liegender, 

durch diese begrenzter Bereich gebildct wird^ 

in welchem die Zellon eineiti zwischen den Eiok-- 

troden ausgebildeten elektrischen Feld ausgesetzt 

sind, dadurch gekennzeich- 

n e t , daB der Raum (1) von eineiti Innenkorper (2) 

und einer den Innenkorper urn dessen Langsachse 

mit gleichbleibendem Abstand umschlieBenden 

AuBenhiille (3) seitlich begrenzt ist und daB 

die in den Raum hineinragcnden Elektroden (4 und 5) 

den Innenkorper in Form einer mehrgangigen Schraube 

mit gleichbleibender Steigung derart unigeben^ 

daB der durch die Elektroden begrcnste Bereich 

als ein in Fprm einer iuehryang iy-?:i Schrauoe 

den Innenkorper um dessen Langsachse uingobender 

Teilbereich (6a, 6b) des Raumes (1) ausgebildet 

ist. 

Kammer nach Anspruch 1, dadurch ge- 
kennzeichnet / daB jede Elektrode 
(4 und 5) nach beiden Seiten zur nachstliegenden 
anderen Elektrode den gleichen Abstand hat. 

Kammer nach Anspruch 1 oder 2, dadurch 

gekennzeichnet , daB dor Innenkor- 
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per (2) zy Under foriuig und die AuBenhiille (3) 
als zylinderf ormiger Mantel mit gemeinsamer 
Mittelachse ausgebiidet sind. 

5 4* Kammer nach eineiu der vorhergehenden Anspriiche, 
dadurch gekennzeichnet, 
dafi die Elektroden (4, 5) an dem Innenkorper (2) 
anliegen. 

10 5. Kammer nach Anspruch 4, dadurch ge- 
kennzeichnet , daB die Elektroden- 
anschliisse (4a, 4b, 5a, 5b) durch den Innenkorper 
(2) nach auBen gefuhrt sind. - 

15 6. Kammer nach einem der Anspriiche 1 bis 4, dadurch 

gekennzeichnet , daB die Elektroden 
s (4, 5) an der Innenwand der AuBenhiille (3) anliegen. 

7. Kammer nach einem der vorhergehenden Anspriiche, 
20 dadurch gekennzeichnet*, 

daB der Abstand zwischen den Elektroden (4, 5) 
und der den Elektroden gegcnubcrliegenden Wandung 
so bemessen ist, daB die suspendierten Zellen 
und, im Falle einer Fusion von Zellen, die Fusions- 
25 produkte den Durchgang zwischen Elektroden (4, 5) 

und der Wandung gerade ohne Schadigung passieren 
konnen • 

8, Kammer nach einem der vorhergehenden Anspriiche, 
30 dadurch gekennzeichnet, 

daB der Abstand zwischen den Elektroden (4 und 5) 
je nach der Art und GruBe der zu bchandclnden 
Zellen 20 [im bis 500 |im betragt. 
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9. Kammer nach einem der vorhergehenden Anspriiche, 
dadurc.h gekennzeichnet, 
daB die Elektroden (4, 5) bei gro53t*rem Elektroden-- 
abstand einen kreisf oriniyen Querschnitt aufwGisen. 

10. Kaininer nach Anspruch 9, d a d u r c h g. e - 
kennzeichnet , daB die Eiektroden (4, 5) 
zu etwa einem Drittel ihres Durchraessers in 

ihrer -Auf lage versenkt angeordnet sind. 



10 



1 1 • Kammer nach einem der vorhergehenden Anspriiche , 
dadurch gekennzeichnet, 
daB bei einer Elektrodenlange von raehr als 1 m 
die Eiektroden (4, 5) jeweils als eiektrische 
15 Schleife ausgebildet und jedes Ende der Eiektro- 

den (4, 5) mit einem ElektrodenanschluB (4a, 
4b, 5a, 5b) in Verbindung steht. 

12o Kammer nach einem der vorhergehenden Anspriiche, 
20 dadurch gekennzeichnet, 

daB die AuBenhiille (3) aus durchsichtigem Material 
besteht und an wenigstens eincr Stclle ihres 
AuBenmantels eben ausgebildet ist. 

25 13« Kammer nach einem der vorhergehenden Anspriiche, 
dadurch gekennzeichnet, 
daB durch den Innenkorper (2) eine Kiihlieitunc: 
(.14) gefuhrt ist. 

30 14« Kammer nach einem der vorhergehenden ZUispruche, 
dadurch gekennzeichnet, 
daB der Innenkorper (2) ein zum Kaum (1) der 
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Kammer hin gec3ffnetes, von auBen iiber eine Leitung 
zugangliches Porensystem aufwcist, uber welches 
• Sine Pliissigkeit in den Raum (1) gedruckt werden 
kann, wobei die dem Raum zugewendeten Offnungen 
der Poren kleiner sind als der Durchm;2sser der 
zu behandelnden Zelien. 

15. Kammer nach einem der vorhergehenden Anspruche, 
dadurch- gekennzeichnet/ 
daB die AuBenhiille (3) an einer Stirnseite ge- 
schlossen ausgefuhrt ist, der Innenkorper (2) 
stabfdrmig und an die innere Form der Auj3enhulle 
(3) angepaBt ausgebildet ist und daB ein VerschluB 
(10) zum VerschlieBen des Raumes (i) an der 
15 offenen Stirnseite der AuBenhulle (3) vorgesehen 
ist. 

16. Kammer nach Anspruch 15,dadurch ge- 
k e n n z e i c h n e t , daB die geschlossfene 

20 Stirnseite der AuBenhulle (3) eine C5ffnung (9) 
aufv/eist. 

17. Kammer nach Anspruch 16,dadurch ge- 

k e n n z e i c h n e t , daS die Offnung (9) 
25 verschlieBbar ist. 

18. Kammer nach einem der Anspruche 16 und 17, d a - 
durch gekcnnzcichnet, 

daB ein an die AuBenhulle (3) IQsbar anschlieBbares, 
30 mit der Offnung (9) in der AuBenhUlle in Ver- 
bindung stehendes ZusatzgefaB (ii) vorgesehen 
ist. 
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19. Kammer nach Anspruch 18,dadurch ge- 
kennzcichnet, daB die ubcr die uffnuncj (9) 
in der Stirnseite der AuBenhullc (3) fuhrende 
Verbindung zwischen dem Rauni (1) dor Kanauer 
und dem Innenraura des Zusatzgef afles (11) unter- 
brechbar ist. 

20. " Kammer nach Anspruch 19,dadurch ge- 
kennzeichnet , dafl zur Unterbrechung 

10 der liber die Sffnung (9) fuhrenden Verbindung 

zwischen dem Raum (1) der Kam-^er und dem Innen- 
raum des Zusatzgef aBes (11) die Offnung des 
Zusatzgef 5Bes mit einer Folie (12) iibgedeckt 
ist. 

15 

21. Kammer nach Anspruch 20,dadurch ge- 
kennzeichnet , daB eihe von auBerhalb 
der Kammer betatigbare Einrichtung (13) vcrgesehen 
ist, mittels der die Folie (12) bei an dor AuSen- 

20 hiille (3) befestigtem Zusatzgef aB (11) durch- 

lochert werden kann. 
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Kammer zur Behandlung von Zellen im elektrischen 
Feld 



Die Erfindung bezieht sich auf eine Kammer fiir 
die Behandlung von Zellen im elektrischen Feld, 
bei der ein aus elektrisch nichtleitenden Wanden 
gebildeter Raum zur Aufnahme der die Zellen 
5 enthaltenden Suspension vorgesehen ist, in den 
wenigstens zwei Elektroden derart hineinragen, 
dafl ein zwischen den Elektroden liegender, durch 
diese begrenzter Bereich gebildet wird, in welchem 
die Zellen einem zwischen den Elektroden ausge- 
10 bildeten elektrischen Feld ausgesetzt sind/ 

Aus der DE-PS 24 05 119 ist ein Verfahren zur 
Behandlung von Zellen im elektrischen Feld bekannt, 
bei dem die Membran von Zellen durch Anwendung 
eines elektrischen Feldes, dessen Starke 10"^ 
bis 10^ V/cm betragt, durchbrochen wird. Die 
dabei bewirkte Permeabilitatserhohung der Zell- 
meinbran macht es moglich, Stoffe durch die Membran 
auszutauschen, ohne daB die Zellen. in ihrer 
Lebensfahigkeit beeintrachtigt sind. Denn die 
Erhohung der Pormeabilitat ist nach dem Austausch 
der Stoffe in einem einfachen Verf ahrensschritt 
reversibel. Auf diese Weise ist es beispielsweise 
auch moglich, Gene oder Enzyme in die Zellen 
einzulagern. 
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Das aus der vorgenannten Patentschrift bekannte 
Verfahren der Erhohung der Perineabilitat der 
Zellmembran ist auch zur Fusion von Zellen 
einsetzbar • 

Zwei Zellen in einer Suspension sollten, wenn 
sie sich- beruhren und ein enger Kontakt zwischen 
den Membranen beider_.Zellen entsteht, mitein- 
ander verschmelzen, da die Bausteine in der 
Membran beweglich sind. Eine derartige spontane 
Verschmelzung (Fusion) von Zellen wird unter 
natur lichen Bedingungen jedoch nicht oder nur 
SuBerst selten beobachtet. Eine bekannte Aus- 
nahme stellt die Befruchtung einer Eizelle 
15 durch eine Samenzelle hex der sexuellen Fort- 

pflanzung dar. Die spontane Fusion wird durch 
die negative Ladung der Phospholipide und an- 
derer Meinbrankomponenten behindert, Sie fuhrt 
zur AbstoBung der Zellen, wenn sie sich auf 
20 einen geringen Abstand genahert haben« Zell- 

verschmelzung erfordert aber> daB die beiden 
Membranen sich .bis auf einen Abstand von weniger 
a Is 10 cm nShern konnen. 

25 Die mit technischen Mitteln, also auf kunstlichem 

Wege durchgefiihrte Fusion von Zellen ist in 
einem weiten Anwendungsbereich einsetzbaro 
So ist es fur die biologisch-medizinische For- 
schung von groBem Interesse, eine groBe Zahl 

30 von Zellen miteinander zu verschmelzen« Bei 

geeigneter GroBe der durch Fusion mehrerer 
Oder gegebenenfalls vieler Zellen - beispielsweise 
1000 bis 10000 Blutk5rperchen - 
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entstandenen groBen Zelien lassen sich dann 
Mikroelektroden^ MikrodruckmeBsonden und andere 
Sensoren ohne irreversible Zerstorung der Membran 
in die groBe Zelle einfiihren. Die Technik, iiber 
5 die Sensoren direkt cine Reihe von Zellen und 
Membranfunktionen zu erfasscn, ist dabei fiir 
die klinischc Diagnostik, z .B, bei der Friiher- 
kennung von Erkrankungen sowie generell fiir 
die Grundlagen f or s Chung von Bedeutung* 

10 

Die Technik der Fusion von Zellen kann auBerdem 
eingesetzt werden fiir die Bildung von Hybridzellen 
durch Verschmelzung von zwei Zellen unterschiedlicher 
Herkunft, die evolutionsmaBig nicht zu weit 

15 voneinander entfernt stehen sollen. Dabei konnen 
Zellhybride aus Pf lanzenzellen, aus denen wieder 
ganze Pf lanzen geziichtet werden konnen Oder 
Zellhybride aus tierischen Zellen, uber die 
monoklonale Antikorper, z.B. gegen Tumor e und 

20 Lcukamie ,yewonnen werden konnen, gebildet werden. 

Als Beisplel sei genannt die Verschmelzung einer 
Lymphozytenzelle mit einer Myelomzelle, die 
besonders aus medizinischer und pharmazeutischer 
Sicht von groBem Interesse ist. Bestimmte Lympho- 

25 zyten bilden gegen Fremdstoffe im Organismus 

AntikQrper, z.B. gegen ein FremdeiweiB, das 
in die Blutbahn injiziert worden ist. Isoliert 
man die Lymphozyten und fusioniert sie mit einer 
Tumorzelle, wie der Myelomzelle, so besteht 

30 die Chance, daB sich eine sogenannte Hybridomzelle 
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bildet, die die Eigenschaft beider Elternzellen 
besitzt, Diese Zelle produziert Antikorper, 
und zwar spezifisch nur gegen den betreffenden 
Fremdstof f (sogenanntG monoklonale Antikorper) . 
5 Sie ist unstcrblich und laBt sich im Gogensatz 

zu ciner normalen ausdif f ercnzierten Zelle ^ 
wie clem Lymphozyten, permanent in Nahrmedien 
veriuehren • 

10 Ein Verfahren zur Fusion von Zellen der eingangs 

bezeichneten Art ist aus Biochimica et Biophysica 
Acta, 694 (1982), 227 - 277 (Electric Field-Mediated 
Fusion And Related Electrical Phenomena, U» Zimmer- 
mann) bekannt. Bei diesem bekannten Verfahren 

15 - dessen Ablauf unter dem Mikroskop beobachtet 

werden kann - wird der Membrankontakt zwischen 
wenigstens zwei Zellen durch Anlegen eines alter- 
nierenden, schwach homogenen Feldes erzeugt^ 
Durch das elektrische Feld werden, bedingt durch 

20 Polar isationsprozesse in der Zelle, Dipole erzeugt, 

die sich gegenseitig anziehen, wenn sich die 
Zellen wahrcnd ihrer Wanderung. im elektrischen 
Feld einander nahern (sogenannte Dielektrophorese) » 
Nach der Bildung der Zellenreihe werden die 

25 Storungen in der Membranstruktur zwischen 

benachbarten Zellen durch einen elektrischen 
Durchbruchpuls ausgelost (J. Membrane Biol. 67, 
^ 165 - 182 (1.982), Electric Field-Induced Cell-to- 
Cell Fusion, U. Zimmermann and J, Vienken) • 

30 Dabei werden - nach den bisherigen Modellvor- 
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. stellungen - Locher in der Membrankontaktzone 

benachbarter Zellen erzeugt, die zu eineiu zytoplas- 
matischen Kontinuum zwischen den beiden Zellen 
und zur Briickenbildung von Lipiden zwischen 
5 den Meinbranen der benachbarten Zellen fiihren. 

Die Lipidmolekiile ordnen sich nicht raehr in 
ihre ursprungliche Menibran ein. Sobald sich 
eine Brucke gebildet hat, koiniut es aus energetischen 
Grunden zur Abrundung des entstandenen Gebildes, 
10 das aus den iiber die Lipidbriicken miteinander 
verbundenen Zellen besteht. 

Zur Durchfuhrung dieser bekannten Verfahren 
wird eine Kammer der eingangs bezeichneten Art 

15 eingesetzt. Die Elektroden der Kairaner sind dabei 
zur Bildung der Zellenreihe an eine Einrichtung 
zur Erzeug\ang eines alternierenden elektrischen 
Feldes und zur Erzeugung des elektrischen Durch- 
bruches an eine Einrichtung zur Erzeugung elek- 

20 trischer Spannungspulse angeschlossen. 

Bei der Durchfuhrung der bekannten Verfahren 
is t man bestrcbt, zur Erhohung der Effektivitat 
der Verfahren die in einer Suspension vorliegenden 

25 Zellen moglichst alle der elektrischen Behandlung 
zu unterweirfen. Dies setzt voraus, daB die in 
die Kammer eingegebcnen Zellen moglichst alle 
dem elektrischen Feld ausgesetzt werden. Die 
toten Zonen in. der Kammer sollten daher moglichst 

30 klein sein. 
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Es ist Aufgabe der Erfindung, eine Karraner der 
eingangs bczeichnetcn Art zu schaffen^ bei der 
ein hoher Anteil der in die Kanuner eingegebenen 
Zellen dem elektrischen Feld ausgesetzt wird. 
5 Die Kammer soli auBcrdem die gloichzeitige und 

glGichmaBige Behandlung eincr groBen Anzahl 
von Zellen ermoglichen. 

Die der" Erf indung zugrundeliegende Aufgabe wird 
10 gemaB der Erf indung dadurch gelost, daB der 

Raum zur Aufnahme der die Zellen enthaltenden Suspen 
sion von einem innenkSrper und eine den Innenkorper 
um dessen Langsachse mit gleichbleibendem Abstand 
umschlieBenden AuBenhiille seitlich begrenzt 
15 ist und daB die in den Raum hineinragenden Elek- 

troden den Innenkorper . in Form einer mehrgangigen 
Schraube mit gleichbleibender Steigung derart 
umgeben, daB der durch die Elektroden begrenzte 
Bereich als ein in Form einer mehrgfingigen Schraube 
20 den Innenkorper um dessen Langsachse umgebender 
Teilbereich des Raumes ausgebildet ist. 

Die Elektroden und der begrenzte Bereich sind 
beispielsweise in der Form einer Doppelhelix, 
25 einer Vierf ach-Helix usw. ausgebildet. 

Eine sehr vorteilhafte Ausfuhrungsform der Kammer 
besteht darin, daB jede Elektrode nach beiden 
Seiten zur nachstliegenden anderen Elektrode 
30 den gleichen Abstand hat. Damit wird erreicht, 
daB der Feldverlauf zwischen zwei benachbarten 
Elektroden gleich ist^ womit die effektive Lange 
der Elektroden praktisch verdoppclt ist. 
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Der iangiiche Innenkorper ist zweckitiafligerweise 
zylinderformig und die AuBenhtiile als zylinderfor- 
miger Mantel mit gemeinsamer Mittelachse ausge- 
biidet. Der Iangiiche Innenkorper kann jedoch 
.5 auch abweichend von der ideaien Kreisform bei- 

spielsweise einen ovalen Oder auch quadratischen 
Querschnitt aufwoiscn^ an don jcweils die innere 
Form der AuBenhiille angepaBt ist. 

10 Eine zweckmaBige Ausfiihrungsf orm der Kammer 

gemaB der Erfindung besteht darin, daB die Elek- 
troden an dem Innenkorper anliegen. Dabei ist 
es ferner zweckmaBig , die Elektrodenanschlusse 
durch den Innenkorper nach auBen zu fiihren. 

15 

Bei einer weiteren Ausfuhrungsform der Kaituner 
liegen die Elektroden an der Innenwand der AuBen- 
hiille an. 

20 Bei alien Ausfuhrungsformen der Kammer gemaB 

der Erfindung ist die innere Form der AuBenhulle 
in einem moglichst geringen Abstand von 20 pm 
bis 500 \xm - im allgemeinen jedoch nicht geringer 
als 100 Jim - an die Form des Innenkorpers angepaSt, 

25 so daB das tote Volumen, also das Vo lumen ^ in 

welchem Zellen nicht dem eicktrischen Feld aus- 
gesetzt sind, moglichst klcin ist. Dabei ist 
es zweckmaBig, daB der Abstand zwischen den 
Elektroden und der den Elektroden gegenuberliegenden 

30 Wandung - also beispielsweise bei am Innenkorper 
anliegenden Elektroden die Innenwandung der 
AuBenhulle - so bomessen ist, daB die suspendierten 
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Zellen und, im Falle einer Fusion von Zellen,^ 
die Fusionsprodukte den Durchgang zwischen Elektro- 
den und Wandung gerade ohne Schadigung passieren 
konnen . 

5 

3ei Verwendung von Einrichtungen zur Erzeugung 
eines elektrischen Wechself aides (fur die Bildung 
der Zellenreihe) rait einer Ausgangsspannung 
von 50 V _ an 50 und einer Einrichtung zur 

10 Erzeugung eines Rechteckpulses (fiir den elektrischen 
Durchbruch) von 100 V an SO-AbetrSgt der Abstand 
der Elektroden zueinander je nach der Art und 
Gr6i3e der zu behandelnden Zellen iiti allgemeinen 
20 [im bis 500 [im. Er wird fiir Hefe und Bakterien- 

15 zellen etwa zwischen 50 \im und 100 \xxar fiir tierische 

Zellen etwa zwischen 100 \xm und 200 \im und fiir 
pflanzliche Zellen etwa zwischen 100 |jin und 
500 \im liegen. Die Steigung der mehrgangigen 
Schraube ergibt sich dabei aus dem gewahlten 

20 Elektrodenstando Bei Verwendung einer Einrichtung 

mit hoherer Ausgangsspannung und entsprechend 
hoherer Leistung kann der Elektrodenabstand 
selbstverstundlich groSer - beispielsweise 5 mm - 
scin. 

25 \ 

Bei groBerem Elektrodenabstand und damit auch 
bei groBerem Elektrodenquerschnitt ist von Vorteil^ 
wenn die Elektroden kreisf ormigen Querschnitt 
aufweisen. Das ist beispielsweise dann der Fall, 
30 wenn die Elektroden aus einem auf den Innenkorper 
gewickelten Draht bestehen. Infolge des Kreis- 
querschnittes bildet sich zwischen den Elektroden 



- 9 - 



3317415 

- Sir - 

ein iiti Hinblick auf die Bildung einer Zellenreihe 
giinstiges inhomogenes Feld aus. Dabei ist es 
zweckmaBig, daS die Elektroden zu etwa einem 
Drittel ihres Durchmessers in ihrer Auflage 
versenkt angeordet sind. Auf diese Weise wird 
der Raum fiir die Zellensuspension raoglichst 
klein gehalten, 

Bei sehr geringen Elektrodenabstanden, bei denen 
die Elektrodenschraube nicht aus Draht gewickelt 
werden kann^ sondern andere Techniken zur Herstel- 
lung der Elektrodenschraube angewendet werden 
mussen^ ergibt sich ein inhomogenes elektrisches 
Feld dann, wenn die Elektroden als f laches Band 
an dem Innenkorper oder der Innenwandung der 
AuBenhiille anliegen, 

Bei einer Elektrodeniange von mehr als etwa 
1 m sind die Elektroden zweckmaBigerweise jeweils 
als elektrische Schleife ausgebildet, wobei 
jedes Endeder Elektroden mit einem Elektroden- 
anschluB in Verbindung steht. Zur Vermeidung 
von Ref lektionen im Elektrodensystem werden 
zwei entsprechende - einer Seite der mehrgangigen 
Schraube zugoordnete - Anschltisse der Elektroden 
iiber einen Widerstand miteinander verbunden, 
wobei der Widerstand auf den We llenwider stand 
abgeglichen ist. Die iibrigen Anschltisse der 
Elektroden sind dann mit der Oder den Einrichtungen 
zur Erzeugung des elektrischen Feldes verbunden. 
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Ein Abgleich des Widerstandes ist dabei beispiels- 
weise - bei einer AuBenhiille und einem Innenkorper 
aus Polymethacrylat und Platin als Elektroden- 
material - bei einem Eloktrodenabstand von 200 
5 und einer Frequenz dcr elektrisclion Spannung 

von 1 Mlrlz sowie einer Leitf ahigkeit der Suspen- 
sions losung von etwa 0,5 bis 1 mS dann nicht 
erf orderlich, wenn die Elektroden eine Lange 
von 1,5 m nicht iiberschreiten, 

10 

Urn die Zellen wahrend des Betriebes der Kammer 
unter dem Mikroskop beobachten zu konnen, ist 
es zweckmaBig, daB die AuSenhulle der Kammer 
aus durchsichtigem Material, beispielsweise 
15 Polymethacrylat, besteht und an wenigstens einer 

Stelle ihres AuBenmantels eben ausgebildet ist. 
Die AuBenhiille kann dabei auch beispielsweise 
als Sechskant ausgebildet sein. 

20 Wahrend des Betriebes der Kammer kann es infolge 
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des Stromf lusses zu einer fur die Zellen un- 
giinstigen Erwarmung der die Zellen enthaltenden 
Suspension koinmen. Dieser Erwarmung wird bei 
einer Ausf iihrungsf orm der Kammer gemaB der Erfindung, 
bei der durch den Innenkorper eine Kiihlieitung 
gefuhrt ist, entgegengewirkt . Eine Kiihlieitung 
kann aber auch in der AuCGnhuilc angeordnet: 
sein. 

Die Kammer gemafl der Erfindung kann als Durch- 

fluBkammer ausgestaltet sein, beispielsweise 

dadurch, daB sich an den Stirnseiten der Kammer 

die Zu- und Ableitungen befinden. Zum Betrieb 

der Kaitimer wird dann eine vorbestimmte Mehge 

an Zellsuspensionslosung in die Kammer gedriickt 

Oder gesaugt^ die elektrische Behandlung vorgenommen, 

darauf die in der Kammer befindliche Suspensions- 

losung aus der Kammer gedriickt oder gesaugt 

und durch eine neue Menge an Zellsuspension . 

ersGtzt. 

Zum Durchspulen des Kaimnerraumes mit einer Reini- 
gungslosung nach der elektrischen Behandlung 
der Zellen kann es zweckmaCig sein, daB der 
Innenkorper ein zum Raum dor Karuuer hin geoffnetes, 
von auBen iiber eine Leitung zugangliches Poren- 
system aufweist, iiber welches eine Fliissigkeit 
in den Raum gedriickt werden kann, wobei die 
dem Raum zugev;endeten 5f fnungen der Poren kleiner 
als der Durchmesser der zu behandelnden Zellen 
ist. Wahrend dos Betriebs der Kammer ist das 
Porensystem dann zweckmaBigorweise mit der gleichen 
Losung, in welcher die Zellen suspendiert sind. 
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jedoch ohne Zellen, gefiillt. 

Als besonders vorteilhaft hat sich jedoch eine 
Ausf uhrungsform der Kanuner gomaB der Erf indung 
erwieson, bei der die AuBenhiilie der Kammer 
an einer Stirnseite geschlossen ausgefiihrt ist, 
der Innenkorper stabfOrmig und an die innere 
Form der AuBenhulle angepaSt ausgebildet ist 
und daB ein VerschluB zum VerschiieBen des Rauraes 
an der offenen Stirnseite der AuBenhiille vor- 
gesehen ist, Durchqucrcn dabci die Elcktrodjn- 
cmschliisse nicht den Raum der Kanuner, sind die 
Elektrodenanschliisse also bei an dem Innenkorper 
anliegenden Elektroden durch den Innenkorper 
nach auBen gefuhrt, dann kann eine Beladung 
der Kairatier mit Zellsuspension dadurch vorgenommen 
werden, daB in die AuBenhulle, wclche zweckniaBiger- 
weise die Foria eines Reagenzglases hat, eine 
solche Menge an Zellsuspension eingegeben wird, 
die bei in die AuBenhiille eingetauchtcm Innenkorper 
den Kammerraum gerade ausfullt und daB durch 
behutsamcs Eintauchcn des stabf ormigen Innenkorpcrs 
die die Zellen enthaltende Fliissigkeit iiber 
den ganzen Raum der Kammer verteilt v/ird- 

ZweckmaBig kann es ferner sein, daB die geschlossene 
Stirnseite der AuBenhiille eine Offnung aufweist. 
Ist diese verschlieBbar , dann ist die Moglichkeit 
gegeben, zunachst wie mit der die Form eines 
Reagenzglases aufweisenden AuBenhiille (die keine 
untere Offnung aufweist) zu verfahren, nach 
der Durchfiihrung der elektrischen Behandlung 
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jedoch die Zellensuspension durch die Qffnung 
abzusaugen. 

Eine weitere vorteilhafte Ausfiihrungsf orm der 
Kammer gema/3 der Erfindung besteht darin, daB 
ein an die AuBenhulle losbar anschlieBbares , 
mit der Offnung in der AuBenhiille in Verbindung 
stehendes Zusatzgefcifi vorgesehen ist. 

ZwcckmaBigerweise wird bGi vcrschlossener Offnung 
in der AuBenhiille der Kammer zunachst die elektrische 
Behandlung der Zellen vorgenommen , sodann bei 
offener Offnung das ZusatzgefaB an der AuBen- 
hiille befestigt und danach die Zellen durch 
Zentrifugieren - wobei die Kammer selbstver- 
standlich von der Oder den Einrichtungen zur 
ErzGugung dcs elektrischcn Feldes abgetrennt 
ist - durch die Gffnung in das ZusatzgefSB ge- 
bracht. Das ZusatzgefaB kann dabei mit einer 
beliebigen, fiir die we iter behandlung der Zellen 
geeigneten Losung, beispielsweise einem Sahr- 
oder einem Selektionsmedium, gefiillt sein. 

Bei einer weiteren Ausfiihrungsf orm der Kammer 
gcmiiS der Erfindung ist das /.uaatzgaf aB auch 
wahrend der elektrischcn J3ehandlung der Zellen 
an der AuBenhuile der Kanuacr befestigt. Hierzu 
ist, wenn sich im ZusatzgefaB eine Losung befindet, 
die wahrend des Betriebs der Kammer nicht in 
den Raum der Kammer gelangeu soli, die uber 
die Sffnung in der AuBenhuile fuhrende Verbindung 
zwischon dem Raum dor Kanimor und dcm Innenraum 
dcs Zusatzgofafics zweckiiuiBiyorwoisc unturbrcchbar . 
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Das kann beispielsweise durch cin von auBen betatig 
bares Absperrorgan fiir die Offnung in der Stirn- 
seite dev AuBenhiille gcschehon. 

5 Zur Unterbrechung der uber die Of fnung in der 
Stirnseite der AuBenhiille f iihrenden Verbindung 
zwischen dem Raum der Kanmier und dem Innenraum 
des Zusatzgef aBes kann die Qffnung des Zusats- 
gefSBes auch mit einer Folie abgedeckt sein. 

10 Dabei ist, um die Zellen nach deren elektrischen 
Behandlung durch Zentrifugieren in das Zusatz- 
gef aB zu bringen, eine von auSerhalb der Kanraer 
betatigbare Einrichtung vorgesehen, mittels 
der die Folie bei an der AuBenhulle befestigtem 

15 Zusatzgef aB durchlochert werden kanno 

Eine solche Einrichtung kann darin bestehen, 
daB eine bewegbar im Innenkorper gefiihrte Nadel 
vorgesehen ist, mittels der die Folie durchlochert 
20 werden kann. Eine solche Nadel kann jedoch auch 
im Zusatzgef aB , und zwar von unten betatigbar 
angebracht sein. 

Das Volumen des Innenraums des Zusatzgef aSes 
25 wird zweckmaBigerweise so gcwahlt, daB fiir die 
nach der elektrischen Behandlung in das Zusatz- 
gefaB abzentrif ugierten Zellen die Zellendichte ■ 
fii das Wachs'*-um hin^eichend ist. Im allgeraeinen 
wird das Volumen - das allerdings von der Grofle 
30 der Kammer abhangig ist - 500 [xl bis etwa 2 ml 
betragen • 

Ausf uhrungsbeispiele der Kammer gemaB der Erfindung 
sind in der Zeichnung schematisch dargestellt 
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und warden im folgenden naher erlautert: 
Es zeigen 

5 Figur 1 einen Langsschnitt durch eine als 

Durchf luBkaiumer ausgebildete Kairimer 
mit am lnncnkori:>cr aniicgcndon Elektroden 
in Form eincr Doppeihclix^ 
Figur 2 einen LancjsschnitL durch eine als 
10 Durchf luBkaitmier ausgebildete Kairimer 

mit an der Innenwandung der AuSenhiille 
anliegenden Elektroden in Form einer 
Doppelhelix, 
Figur 3 Langsschnitt durch eine Kammer mit 
15 die Form eines Rcagenzglases aufwei- 

sender AuBenhxille und in die AuBenhiille 
einschiebbarem Innenkorper, 
Figur 4 Langsschnitt durch cine Kammer gemaB 

Figur 3 mit an die AuBenhiille aufsteck- 
20 barcm ZusatzgcfiiB und im Inncnkorper 

bcwcgbar gefiihrtcr Nadcl zum Durchlochern 
der Folic des Zusatzgcf aBcu , 
Figur 5 Langs3chnitt durcli uincn Inncnkorper 
gemafi Figur 4 mit Kuhllcitung, 
25 Figur 6 Qucrschnitt durch don Inncnkorper gemaB 

Figur 5 langs dor Linic A-B. 

Wie aus Figur 1 ersichtlich ist, wird der Raum 1 
der Kammer durch einen Inncnkorper 2 und eine 
30 den Innenkorper \im dessen LSngsachse umschlieBen- 
de Auflenhullc 3 seitlich bcgrcnzt. Inncnkorper 2 
ist - aus der Zeichnung allordings nicht ersicht- 
lich - zylinUcrformig und die AuGenhulle 3 als 
zylindcrformigcr Mantel au-syobLldet, Beido Korper 
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bestehen aus Polyraethacrylat Oder eineiti anderen 
Kunststof f • 

Wie aus Figur 1 ferner zu ersehen ist, umgeben 

die Elektroden 4 und 5, die aus einer Wicklung 

aus Platindraht bestehen, den- Innenkorper 2. 

Die Elektroden haben auf ihrer ganzen Lange 

den gleichen Abstand zueinander. Sie sind jeweils 

als SchlGife ausgebildet. Die vicr Elektroden- 

anschlussc 4a, 4b sowie 5a und 5b sind durch 

den Innenkorper 2 nach auBcn gefuhrt. Die Anschlusse 

4b und 5b konnen uber oinen in der Zeichnung 

nicht dargestellten, abzugleichenden Widerstand 

miteinander verbunden werden. 

Der durch die Elektroden 4 und 5 begrenzte Bereich, 
in dem die Zellen dem elektrischen Feld ausgesetzt 
werden, uitigibt den Innenkorper 2 als ein in 
der Form einer Doppelhelix ausgebildeter Teil- 
bereich 6a und 6b des Raumes 1 ^ 

Der Abstand der Elektroden 4 vnd 5 zu der Innen- 
wandung der AuBenhiille 3 ist uber die ganze 
Lange der Kanimer konstant und licgt in dem in 
der Zeichnung dargestellten Beispiol etwa in . 
dem Bereich von 100 pm bis 500 |jni. 

Die in Figur 1 dargestellte , als Durchf luBkammer 
ausgebildete Kammer ist an den Stirnflachen 
geschlossen. Zur Zufiihrung der die Zellen enthal- 
tenden Losung sind eine yerschlieBbare Zuleitung 7 
und eine verschlieBbare Ableitung 8 vorgesehen, 

Bei dor in Figur 2 dargestellten, ebcnfalls 
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a Is Durchf luBkammer ausgebildeten Karamer liegen 
ira Unterschied zu der in Figur 1 dargestellten 
Ausfiihrungsform der Kammer die Elektroden 4 
und 5 an der Innenwandung dor AuBenhiilie 3 an. 

Bci der in Figur 3 darycstoilton Ausf uhrun.jsf orm 
der Kamnor ist die AuBonhi;i K- J an clnov Stirnscite 
bis auf eine vorschiiu/ibL.j.«.^ Ui inung .• vori; J.iioi5se;i 
auuycfuhrt. Die Aufionhuli'. 3 ii:t. 2yi:jidc.r( Ciraiig 
und - bis auf die Offnuny 9 - in der Art tines 
Reagenzglases ausgebiidet. uer Innenkorper 2 
ist stabformig und an die Inncnforra der AuBen- 
hulle 3 angepafit ausgebiidet. An ihm liegen 
die Elektroden 4 und 5 an, deren Anschlusse 
4a, 4b sowie 5a und 5b durch den Innenkorper 
nach auBen gefiihrt sind. Der durch die Elektroden 
begrenzte Bereich umgib.t, wie bei der in :?igur 1 
dargestellten Ausfuhrungsform der Kanuner, den 
innenkSrper 2 als in der Form einer Doppelhelix 
ausgebildetor Tcilbereich Ga und 6b des Raunies 1. 

An der der offcnen Stirnscite dor AuH-onhULle 3 
cntsprechendcn Stirnscite dos Innonkorporrj 2 
ist ein Verschlufi 10 fur die Au'iuahuUc 3 ange- 
bracht. 

Die in Figur 4 dargestcllto Ausfuhrungsform 
der Kammer geht von der in Figur 3 dargestellten 
Ausfuhrungsform aus, ist jodoch um das Zusatz- 
gefSB 11 erganzt. Die AuBenhulie 3 ist bei der 
in Figur .4 dargestellten Ausfuhrungsform so 
ausgebiidet, daB das Zusaf/.g.-:fafi 11 aufstockbar 
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ist. Die Offnung 9 ist nicht vcrschlossen. Das 
Zusatzgcf aB ist mit oincr Folie 12 vcrschlieB- 
bar. Es client dann zur Aufnahme eincr Flussigkeit, 
beispielisweisc eincs Nahrmcdiums , das wcihrend 
des Betriebs der Karamer nicht in den Raum 1 
gelangen soil. Zum Durchlochcrn dor Folic nach 
dem Betrieb der Kanimer und um die im Kaum 1 
befindlichen Zellen in das ZusatzgcfaS abzentri- 
fugieren zu konnen, ist oine durch den Innen- 
korper 2 gefiihrte, bewegbare Nadcl 13 vorgeschen. 

In Figur 5 ist der Innenkorper 2 gemaj3 der in 
Figur 4 dargestellten Ausf tlhrungsf orni der Karnnier 
wiedergegeben, jedoch mit einem zusatzlichen 
Kiihlsystem, durch die ein Ktihlmcdium wahrend 
des Betriebs der Kammer geleitet werden kann. 
Das Kiihlsystem besteht aus der Zuieitung 14a^ 
dem Hohlraum des Innenkorpers , in den die Zu- 
ieitung 14a hineinragt, und der Abieitung 14b. 



Figur 5 zeigt einen Querschnitt durch den Innen- 
korper 2 der Figur 5 iangs der Linie A-B. 
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Fig. 5 



